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論文内容の要 1::. 目
〔目的〕
LDH は 2 種の Subunit (H 心臓， M一筋肉)で構成された 4 量体として存在しており，その H と
M の組合せで 5 種の Isozγme (H4, H3~11' HzMz, H 1M 3, M4) がみられる口
この Isozyme 組成には臓器特異性がある。 Market や Kaplan らは， 過剰のピルビン酸で強く阻害
される H4 は， ピノレビン酸の蓄積され難い好気的な組織に，逆に高濃度のピノレビン酸下でも活性を維
持し得る M4 は，大量のピノレビン酸が蓄積する嫌気的な組織に含まれるとして， Isozyme の性状とそ
れが合有されている組織環境との聞に，合目的な関連性が求められる点でその臓椋特異性を説明して
いる D
著者は組織環境とl..DH isozyme 組成がどの程度に相互に関連し合っているのかを検討してみた口
〔方法並びに成績〕
1 )外的侵襲と LDH isozyme 組成
a ヒト臓器の LDH isozyme 
1flJ検(死後 10 時間以内)又は生検によって得たヒト組織の蒸溜水抽出液から LDH の DEAE
Sephadex-A・・50 Column chromatogram を作ってみると，骨格筋の三角筋，大胸筋， 直腹筋， EjF腹筋
はそれぞれ M4， HzMz, HzMz, M4 となっていたコ心臓では，左室，左房，右室，右房とも H4' 腎臓で
は，皮質が H4ぅ髄質は混合型をとっていたっこれらの組成での個体差は少ない。
b 基質濃度と LDH isozyme 
H4 を含む組織環境のピノレピン酸濃度を高めて，組織内での H4→M4 転換の可能性を検討してみた。
体重 90""100 g の呑竜系雄性白鼠に Vit. B1 欠乏食を連日投与して行くと ， Friedemann の方法で求め
た血巾ピルビン酸値は， 14 日で1. 8倍， 28 日で 2.4倍と上昇をみた。その心臓及び腎臓のLDH isozyme 
ハHU? ?
の組成ではいずれも変化は認められなかった。
c 酸素圧と LDH isozyme 
16才及び54才男子( 2 症例はともに高血圧があり血管撮影で l 側腎動脈の狭窄が疑われ，手術によ
り腎動脈の血栓症が確認され，腎刻除後高血圧の改善をみた)の刻除腎の皮質の LDH isozyme 組成
を調べたが，変化は生じていなかった。
d 組織の機能と LDH isozyme 
支配神経を切断して，筋の持つ収縮機能を脱落させ，その影響を観察してみた口体重 100g の呑竜
系雄性白鼠の 1 側の坐骨神経を切断すると， MF腹筋の湿性重量は， 20 日後には健側の約50% ， 55 日自
には23%と減少をみた口しかし各時点における萎縮筋の LDH isozyme パターンには変化は現われて
はし ìtよかっナこ。
1 ) a. 1) b. 1) c. 1) d. の結果は， 外的侵襲では LDH isozyme 組成に変化がおこり難い事を示唆して
いる。
2) 組織環境とその LDH isozyme 組成
種々の筋，発生期の筋及び腎組織を用い， LDH と他の組織組成との関係を比較生化学的な立場か
ら検討してみたD
a 筋の組成と LDH isozyme 
家兎の背筋， R}F腹筋，ヒラメ筋，横隔膜及び心筋について， LDH の H% を植田らの方法で，
Aldolase 活性を Sibley-Lehninger 法で， Mb 量は津島法で， Succinic dehydrogenase は Slater 法で，
GPT 並びに GOT は勝沼法で， Creatine 量は Folin 法で， Crea tine kinase 、活J性はNoda 法で， Myosin 
ATPase 活性は Barany 法でそれぞれ測定した。又 GPT の分離は萩原氏の Medium を用い Schneider
法で， GOT isozyme の分離は勝沼法でそれぞれ行なった。その結果， LDH の H% ， Mb 量， Succinic 
dehydrogenase 活性，総 GPT の中の GPTm の占める割合，総 GOT 中の GOTm の占める割合は後
の筋程多く， LDH 活性， Aldolase 活性， Creatine 量， Creatine kinase 活性， M yosin A TPase 活性の
pH 9.1 での値に対する pH 7.4での活性の比率は，逆に後の筋程少なくなっていたの
b 伺体発生と LDH isozyme 
呑竜系白鼠で，生後 3 時間の下肢筋と， その母鼠の緋腹筋とを比較してみた。 LDH は両者共 M4)
Aldolase 活性， LDH 活性は母鼠で 10倍程度の増加がみられたが， Succinic dehydrogenase 活性には両
者で差異はなか勺た口心臓をみると LDH で .M4十M2H2+H1M3→M2H2十 M4H3十H4 への転換 (H量の
増加)と母鼠での Succinic dehydrogenase の増加がみられたが， LDH 活性， Aldolase 活性では差は
なかったD
c 腎組織と皮質と LDH isozyme 
皮質と髄質を比較してみると，呑竜系白鼠については皮質の LDH は H4' 髄質は M4 で， Aldolase 
は髄質に高く， Succinic dehydrogenase は皮質で高くなっていた。又家兎の LDH は皮質，髄質共 H4'
Aldolase，活性， Succinic dehydrogenase 活性は皮質でともに高くなっていた。
2 ) a. 2) b. 2) c. の結果は， LDH isozyme は組織環境と強い関連を持っていて，その組成変化は他の
構成々分の変化をも伴っている事を示唆している。
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〔総括〕
1 )組織のLDH isozyme の安定度は非常に高い。
2) Isozyme 組成の変化は単独ではおこらず，他の組織成分の変化を伴っている事が，各種の筋，
個体発生筋及び腎臓を用いた比較生化学的研究で示唆された。
論文の審査結果の要旨
LDH は 2 種の Subunit (H 心臓， M一筋肉)で構成された 4 量体として存在しており， その H と
Mの組合せで 5 種の Isozyme (H4' H3Ml H 2M 2, H 1M 3, M4) がみられる。乙の Isozyme 組成には臓器
特異性がある o Market や Kaplan らは， Isozyme の性状と含有されている組織環境との聞に認められ
る合目的な関連性でその臓器特異性を説明している。
しかし乙の両者がどの程度に相互に関連し合っているのか，具体的な事実は尚呈示されてはいな
い口乙の点を著者は比較生化学的な手法を用いて明快に解析している。
即ち，家兎の背筋，排腹筋，ヒラメ筋，横隔膜筋及び心筋について， LDH の H% と他の筋成分と
の関連性をみているが，その結果は tonic な持続運動を行なうのに都作のよい組成を持っている筋程
(あとの筋程)， H%は多くなっていて， LDH の組成が組織の仕組みの迷い-赤筋，向筋ーを示唆し
ていると云う成績を示している。更に{同体発生の進展に伴う LDH の組成の変動も， LDH 活性，
Aldolase 活性， Succinic dehydrogenase 活性の動きと密接に鴨み合って展開されて行くと云う事や，
LDH の組成に差異がみられる白鼠腎の皮質と髄質には， エネノレギー '1.:成系の醇素のパターンに追い
が認められるが，組成に差異のみられない家兎腎の皮質と髄質では，パターンの違いが認められない
事実を見出している。したがって LDH isozyme の組成は他の組織成分との強い関連性の Fに規制さ
れているので，種々の外的侵襲下でも本 Isozyme は安定性が高いと云う著者が後半で指摘している
知見はよく了解し得る D
本論文は， LDH isozymeの解析によって，組織の機能分化の一面をとらえ得る事を示しており，学
位論文として価値あるものと考える。
ワ山??
